Laboratorio by Maestrini, Elena
Frequenze alleliche
Esempio:
Locus biallelico: A, a
Freq allele A (p) = NA/Ntot
Freq allele a (q) = Na/Ntot
p + q = 1
Ntot = numero totale di alleli nella popolazione=
doppio numero totale individui
Le frequenze alleliche descrivono il pool genico di una popolazione
Frequenze genotipiche
Esempio:
Locus biallelico: A, a
genotipi:
AA   Freq AA = NAA/tot individui
Aa Freq Aa = NAa/tot individui
aa Freq aa = Naa/tot individui
Legge di Hardy-Weinberg
Relazione tra le frequenze alleliche e genotipiche in una 
popolazione • Consideriamo un pool contenente 
tutti i possibile gameti di una 
popolazione
• incrocio casuale = le coppie di 
genitori si formano 
indipendentemente dal genotipo 
(per il locus in questione)
• La formazione di uno zigote deriva 
dall’incontro casuale tra 2 gameti
A (p)
A (p) = p2
a (q) = pq
a (q)
A (p) = pq
a (q) = q2
Genotipo AA Aa aa
Frequenza p2 2pq q2
p2 +2pq + q2 = 1p + q = 1
Legge di Hardy-Weinberg
Relazione tra le frequenze alleliche e genotipiche in una 
popolazione
Genotipo AA Aa aa
Frequenza p2 2pq q2
p2 + 2pq + q2 = 1p + q = 1
•Le frequenze alleliche rimangono costanti da una 
generazione all’altra (equilibrio). L’equilibrio si raggiunge 
dopo una singola generazione di incroci casuali 
indipendentemente dalla frequenze genotipiche iniziali
•Le frequenze genotipiche derivano esclusivamente dalle 
frequenze alleliche della generazione precedente
Condizioni per l’equilibrio di Hardy-Weinberg
•L’incrocio è casuale (random mating)
la probabilità che due genotipi si incrocino = prodotto delle frequenze 
dei due genotipi
•La popolazione deve essere grande
(se popolazione è piccola le frequenze alleliche variano per effetto del 
caso = deriva genetica)
•Selezione assente o trascurabile
i genotipi hanno la stessa sopravvivenza e capacità riproduttiva
•Assenza di mutazione
•Assenza di migrazione
Accoppiamenti non casuali
(incroci piu’ freq tra      ) 
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FATTORI CHE ALTERANO LE FREQUENZE ALLELICHE
Se un allele è raro, si 
troverà più 
frequentemente negli 
eterozigoti
Esempio
Locus biallelico: A, a
Genotipi osservati
AA Aa aa
5 30 65
Frequenze alleliche:
p =(5 x 2)+ 30 / 200 = 0.2
q = (65 x 2)+ 30 / 200 = 0.8
è presente equilibrio di HW?
Frequenze genotipiche attese:
[AA] = p2 x 100 = 0.22 x 100 = 4
[Aa] = 2pq x 100 = 2 x 0.2 x 0.8 x 100 = 32
[aa] = q2 x 100 = 0.82 x 100 = 64
calcolo le freq. alleliche 
contando gli alleli presenti
nella popolazione
se è presente 
equilibrio di HW
Esempio
AA Aa aa
5 30 65
4 32 64
Genotipi osservati
Genotipi attesi
Utilizzo il test del c 2 per verificare se gli spostamenti 
osservati sono probabilmente dovuti al caso 
c 2  =     S (osservati – attesi)2 / attesi
1/4 + 22/32 + 1/64 = 0.39 0.5 < p < 0.7 
Gli scostamenti tra valori osservati ed attesi NON sono 
significativi. Quindi NON rifiuto l’ Ho 
La popolazione è in equilibrio di H.W. per quanto riguarda 
questo locus
(1 grado di libertà)
∑ (oss - att)2/att
Probability of exceeding the critical value
DF 0.1 0.05 0.025 0.01 0.001
1 2.71 3.84 5.02 6.64 10.83
2 4.61 5.99 7.38 9.21 13.82
3 6.25 7.82 9.35 11.35 16.27
4 7.78 9.49 11.14 13.28 18.47
5 9.24 11.07 12.83 15.09 20.52
6 10.65 12.59 14.45 16.81 22.46
7 12.02 14.07 16.01 18.48 24.32
8 13.36 15.51 17.54 20.09 26.13
9 14.68 16.92 19.02 21.67 27.88
10 15.99 18.31 20.48 23.21 29.59
La distribuzione del chi-quadro (c2) e test di significatività
Accettare Ho Rifiutare Ho
per livello di significatività di 0.05
Uso dell’ equilibrio Hardy-Weinberg nella stima della 
frequenza dei genotipi eterozigoti
CONDIZIONE AUTOSOMICA RECESSIVA
Freq individui affetti = 1/2000
Stima freq. dei portatori?
Non afffetti Affetti
Genot AA Aa aa
freq p2 2pq q2
q2 = 1/2000     q = 0.02
p = 1- q = 0.98
2pq = 2 x 0.98 x 0.02 = 0.039 ≈ 4/100
Legge di H.W. per alleli sul cromosoma X
Nelle femmine
f(AA) = p2 f(Aa) = 2pq    f(aa) = q2
Nei maschi
f(A) = p     f(a) = q
Esempio
q (d) = frequenza dei maschi affetti = 0.08
p+q=1 => p (D) = 1- 0.08 = 0.92
2pq (Dd) = 2 x 0.92 x 0.08 = 0.15 (circa 1/6)
Qual è la frequenza attesa delle femmine daltoniche?
q2 = (0.08)2 = 0.0064 (circa 1/156)
Daltonismo
frequenza di maschi daltonici è 0.08 
Qual è la frequenza delle femmine portatrici del carattere 
daltonismo?
Se una popolazione è in equilibrio...
• Le frequenze genotipiche dipendono esclusivamente dalle 
frequenze alleliche o genotipiche della generazione 
precedente
• Le frequenze alleliche o genotipiche non cambiano 
attraverso le generazioni, sono sempre in equilibrio e 
IMMUTABILI nel tempo
se c’è equilibrio non c’è evoluzione e viceversa
Fattori che alterano l’equilibrio di HW => 
evoluzione
•Mutazione trascurabile Mutazione
•Mortalità/fertilità indipendente dal genotipoSelezione
•Popolazione grande Deriva genetica
•Migrazione trascurabile Migrazione
•Unione casuale Inbreeding
Condizioni per Fattori che alterano
l’equilibrio di HW l’equilibrio di HW
Risultati lab nov. 2017
SNP-A Osservati G C attesi
GG GC CC tot	genotipi p q p2 2pq q2
17 17 4 38 0.67 0.33 17.11 16.78 4.11
SNP-B Osservati C T attesi
CC CT TT tot	genotipi p q p2 2pq q2
13 12 12 37 0.51 0.49 9.76 18.49 8.76
Calcolo	chi-2
(oss-
att)2/att 0.0007 0.0030 0.0030 0.0068chi2
0.9345p	value
Calcolo	chi-2 chi2
(oss-
att)2/att 1.0781 2.2760 1.2012 4.5552chi2
p= 0.0328p	value
TEST EQUILIBRIO HARDY WEINBERG
